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1. Zoonotisk betydning

Chronic Wasting Disease (CWD), ogsa kendt som skrantesyge pa norsk, er en dgdelig prion-sygdom,
der rammer hjorte. Selvom CWD betragtes som den mest smitsomme af alle prionsygdomme?, er
der ikke indikationer pd, at CWD kan fgre til humane prion-infektioner?, men da inkubationstiden for
nogle typer af prionsygdomme kan vare artier, er det noget, der forudsaetter overvagning gennem
laengere tid®. Forekomsten af nye CWD subtyper i Norge har ydermere bidraget til spekulationer om,
hvorvidt disse nye subtyper kan spraenge den tilsyneladende artsbarriere*>. CWD-prionet er blevet
fundet i kgd hos inficerede hjorte®?, og the USA Centers for Disease Control and Prevention (CDC) og
EFSA anbefaler, at hjorte fra CWD-omrader testes for CWD, og at CWD-positive hjorte ikke
konsumeres®’. Andre nyopdagede prionsygdomme sdsom Camel prion disease er blevet
diagnosticeret i de senere ar og bidrager yderligere til spekulation om potentiel fremtidig smitte til
mennesker®?,

2. Beskrivelse af agens

Arsagen til CWD er prioner, der er selvpropagerende proteiner med en abnormal isoform — PrP i
forhold til det normale cellulaere prionprotein PrP°, Prioner kan forarsage fatal transmissibel
spongiform encephalopati (TSE) bade hos dyr (f.eks. bovin spongiform encephalopati (BSE,
kogalskab), CWD, scrapie) og mennesker (f.eks. Creutzfeldt-Jakobs sygdom (CJD), Kuru, fatal familizer
spvnlgshed) 12, TSE medfgrer degenerativ nedbrydning af centralnervesystemet, hvilket fgrer til
spongiforme andringer, gliose (en stigning i gliaceller i hjernen) og tab af neurale funktioner®®4,
Sygdommen kan opsta hos mennesker som erhvervet (f.eks. Kuru, variant CJID (vCJD)), nedarvet
(f.eks. familizer CJD, Gerstmann-Straussler-Scheinker syndrom, fatal familiser sgvnlgshed) eller
sporadisk (f.eks. CJD, fatal sgvnlgshed)*>'®. Inkubationstiden pa prionsygdomme afhaenger meget af
genetik, hvilken art, der er udsat for prionet, prionsubtype-barrierer, individets levetid og st@rrelse,
hvor stor en dosis individet har vaeret udsat for samt maden, hvorpa prionet er erhvervet . | nogle
tilfaelde kan inkubationstiden straekke sig over artier >'8, CWD menes at have en inkubationstid pa 2-
4 ar%, og ved start af kliniske symptomer lever dyrene sjaeldent leengere end 4 méneder til et &r®°,

CWD er den eneste kendte prionsygdom, der forekommer vildt i naturen. CWD blev fgrst opdaget pa
hjortefarme i Colorado i slutningen af 1960'erne og har siden spredt sig til vilde og opdrzettede
hjorte i 26 stater, 3 canadiske provinser, Sydkorea (i Sydkorea var det et resultat af importerede
hjorte), Norge, Finland, Sverige (Se Figur 1 for tilfselde i Fennoscandia)®.

| Fennoscandia blev der i 2016 konstateret CWD hos vilde rensdyr (Rangifer tarandus tarandus) i
Nordfjella i Norge, og siden ogsa hos elg (Alces alces)® (Norge, Sverige og Finland) og kronhjort
(Cervus elaphus)* (Norge, Figur 1)?2. CWD subtypen fundet hos rensdyr i Norge var forst troet at
vaere samme subtype som hos de nordamerikanske hjorte (klassisk CWD)?%?, dog er der fundet
evidens for, at den norske rensdyr-CWD er forskellig fra den nordamerikanske, selvom de minder om
hinanden®. Subtyperne fundet hos kronhjort og elg i bade Norge, Sverige og Finland var af typer ikke
for registreret hos hjorte (atypisk CWD)?%22, Atypisk CWD var fundet i dyr pd 10+ ar, hvilket kan
indikere, at disse typer af CWD maske er mindre smitsomme eller kan veere opstaet spontant og
derfor ikke som fglge af smitte fra rensdyr?®, dog er der endnu ikke endegyldigt evidens for dette
(per december 2023), og nogle af prgverne fra kronhjort mangler stadig at blive feerdiganalyserede.
Hos klassisk CWD ophobes prioner i det lymfoide vaev og centralnervesystemet?*% (af EFSA betegnet



som Ly+ varianten af CWD?%), hvorimod der hos atypisk CWD ikke ophobes CWD-prioner i det
lymfoide vaev, men kun i centralnervesystemet?® (betegnet af EFSA som Ly- varianten?®)
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Figur 1. Kort over CWD i Norge, Sverige og Finland (sidst opdateret 18. april, 2023). Data er leveret af
det norske Nationale Hjortevildtregister, det norske Miljgdirektorat, det svenske Nationale
Veterinzerinstitut og af den finske Fedevaremyndighed. Kortet vedligeholdes af det norske Institut
for Naturforskning (kontakt Dr. Christer M. Rolandsen) og opdateres pa
(https://www.hjortevilt.no/skrantesjuke-cwd/cwd-in-norway-english/) © Norsk institut for
naturforskning.

2.1. Spredningsveje og praevalenser

CWD smitter bade direkte mellem hjorte og indirekte gennem etablering af et miljgreservoir. Dette
kan ggre det meget sveert at slippe af med CWD, hvis fgrst introduceret 2-%°. | Colorado, hvor
sygdommen har veeret endemisk i mange ar, er der fundet praevalenser hos storgret hjort
(Odocoileus hemionus), der spaender fra 20 til 40%*, og dette falder sammen med et fald i
hjortebestanden siden fremkomsten af CWD. Edmunds et al.?! rapporterede en &rlig tilbagegang pa
10,4% i bestandene af virginiahjorte (Odocoileus virginianus) i CWD-positive omrader i Wyoming,
hvor praevalensniveauerne spandte fra 28,8% hos hanner til 42% hos hunner. Ogsa i Wyoming fandt
DeVivo et al.32 en gennemsnitlig &rlig CWD-praevalens hos storgret hjort pd 24% samtidig med en
arlig tilbagegang i hjortebestanden pa 21%. | Norge, Sverige og Finland er der i CWD-omrader kun
fundet praevalenser pd under 1%%°, men det skal padpeges, at CWD kun har veeret til stede siden 2016
(imod ca. 50 ar i USA), sa det kan forventes, at preevalensen muligvis vil stige med tiden. Dette kan
tyde pa, at hvis CWD introduceres til Danmark, er der risiko for udvikling af hgje praevalenser og et
betydeligt miljgreservoir af CWD-prioner med resulterende fald i den danske hjortebestand samt en



trussel mod opdraettede hjorte. | USA er der tidligere forsggt kontrol af CWD hos opdraettede hjorte
gennem karantaener og aflivning, men pga. miljgreservoirer har det vist sig umuligt at kontrollere
CWD*. Derfor vil det ogsa naesten veaere umuligt at kontrollere CWD i de fritlevende danske
hjortebestande.

3. Human medicinsk betydning

Der er ikke indikationer p&, at CWD kan fgre til humane prion-infektioner?1%33, dog kan det ikke
udelukkes 100%3*%. Ydermere hvis nye subtyper af CWD potentielt kan springe artsbarrieren, vil vi
kunne se lignende scenarier som ved BSE-udbruddet i England i 1980-1990’erne. CWD kan smitte fra
dyr til dyr ved direkte kontakt, og hvis en evt. zoonotisk CWD har samme smittemgnster, kan det
fore til alvorlige smitteudbrud i befolkningen. Det kan dog tage flere ar at pavise en evt. CWD smitte
til mennesker, da inkubationstiden i nogle tilfaelde vil vare artier. Hvis nye varianter af CWD springer
artsbarrieren, vil case-fatality veere 100%, da der pa nuvaerende tidspunkt ikke findes nogen
behandling eller effektive vacciner mod prionsygdomme3%3’, Dette m& dog regnes for at vaere meget
usandsynligt, og en human risiko vil snarere komme fra en ukendt prionsygdom X end fra muteret
CWD.

4. Veterinaer-medicinsk betydning (herunder afficerede dyrearter)

Hidtil er forskellige arter fra en raekke hjorteslaegter blevet inficeret, herunder storgret hjort,
virginiahjort, sikahjort (Cervus nippon®), kronhjort, wapiti (Cervus Canadensis) 2°39°, rensdyr® og
elg®, og derfor m& man som udgangspunkt ga ud fra, at de fleste hjortearter er modtagelige for
CWD. Dog er der tegn pa, at dadyr (Dama dama) er forholdsvist resistente og kun kan inficeres
under eksperimentelle forhold*>*3, Indtil nu er CWD begraenset til hjorte, men eksperimentelle
forsgg har pavist potentiale for smitte til husdyr sdsom far, svin og kveeg®°.

CWD er som andre prionsygdomme fatal, og der findes ingen vacciner eller
behandlingsmuligheder337,

5. Velfaerd og sundhed for dyrene

CWD har alvorlige konsekvenser for dyrevelfaerden. | slutfasen af CWD-infektion lider de inficerede
hjortedyr betragteligt og udviser symptomer sasom stress, overdreven spytsekretion, rystelser,
manglende koordination og til sidst dgd™.

6. Samfundsmaessig betydning, herunder borgernes subjektive risikoopfattelse og betydning for
miljget

Hvis CWD introduceres til Danmark, kan der opbygges miljgreservoirer af CWD-prionet, der
fortlpbende kan smitte nye modtagelige hjorte. Dette kan ggre det umuligt at kontrollere CWD i de
fritlevende danske hjortebestande, og CWD kan dermed fgre til varige miljgskader, hvor op mod 20-
40% af danske hjorte er smittede, som tilfaeldet er visse steder i USA®. Ved udbrud i opdraettede
hjorte vil det ikke vaere muligt at genoptage hjortehold i flere ar efter aflivning. Studier har pavist en
resistens pd minimum 1-3 ar i jord og op til 8 &r i vand™° selv efter behandling med
desinfektionsmidler>?.

Et udbrud af CWD i Danmark vil potentielt mindske efterspgrgslen pa og bremse handel med
hjortekgd. CWD-prionet er blevet fundet i kad hos inficerede hjorte’?, og selvom det ikke er bevist,
at CWD kan smitte til mennesker, anbefaler CDC og EFSA, at hjorte fra CWD-omrader testes, og at
CWD-positive hjorte ikke konsumeres®’. Dette kan forarsage en gget frygt hos befolkningen og hos



jeegere af hjortevildt og kan dermed bidrage til hgjere risikoopfattelser, end der er videnskabeligt
belaeg for.

7. Handelsmaessig og gkonomisk betydning

Der er i oktober 2023 registreret 446 hjortefarme i CHR-registret, som omfatter bade hjortehold,
naturpleje med hjorte, gkologiske hjortehold og zoologiske haver med hjortehold. Den stgrste
hjortebesaetning registreret er pa 2000 dyr (Dyrehaven), de resterende besatninger rangerer fra 1 —
400 dyr. Arter, der holdes, er dadyr, kronhjort, sikahjort og rensdyr, og udover opdrattede hjorte
har vi i Danmark fritlevende radyr (Capreolus capreolus), kronhjort, sikahjort og dadyr.

Da en besatning med konstateret CWD skal slas ned, vil dette have veterinaere omkostninger bade i
form af nedslaning af produktions- og avlsdyr, tab i forbindelse med tomme stalde og test af
yderligere hjortehold med forbindelse til CWD-besaetningen. Dette giver et gkonomisk tab for
besaetningsejeren, der kan veere leengerevarende, idet et nyt hjortehold ikke umiddelbart kan
etableres pd samme lokalitet straks efter aflivning grundet persistens i miljpet®?.

Ydermere vil det give store gkonomiske omkostninger, hvis CWD spredes til vildtlevende hjorte eller
hjorte i dyreparker, da disse ogsa ville skulle slas ned, og indvandring af nye hjorte til omradet bgr
forspges forhindret. Dette vil ogsa pavirke jeegere samt turister og almindelige borgere, der ynder at
bespge skove/parker med meget hjortevildt — f.eks. Dyrehaven. | USA har fgderale institutioner
tilsammen brugt over $284.1 million pd CWD-relaterede tiltag mellem 2000 og 2021°%, og i Norge har
det norske Miljgdirektorat brugt 13,6 million NOK i 2020, 12,7 million NOK i 2021 og 12,8 million
NOK i 2022 pa CWD-bekaempelse, hvor de stgrste udgifter var til kortleegning, maerkning af
hjortevildt, transport af hjorte, forskning, hegnsopsaetning og vedligehold, feltarbejde mm.>3. Derfor
ma man forvente betragtelige gkonomiske udgifter ved et CWD-udbrud i Danmark.

8. Epidemiologi
CWD-prionet spredes mellem hjorte via direkte kontakt og via et miljgreservoir®>* (Figur 2). CWD-

prionet er blevet isoleret fra spyt, urin, faeces og kadavere af inficerede dyr, men ligesom andre
prioner kan det overleve i miljget i op til flere ar>>4.
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Figur 2. CWD kan spredes fra hjort til hjort via direkte kontakt og via miljget, da CWD-prionet kan
overleve i jorden i flere &r>L. Fotos brugt til at fremstille denne figur er under CC BY-NC-ND licens.


https://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/3.0/

Som ved andre prion-sygdomme ophobes CWD prionet i centralnervesystemet og i lymfoide vaev
(Figur 3) og forarsager hulrum i nerveceller, svampede veaevsstrukturer i nervefibre og synapser, gget
stgrrelse og antal af astrocytter (stgtteceller) i hjernen, hyperplasi og floride amyloide plaques
(ansamlinger af prionproteinerne)®2>
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Figur 3. CWD-prionet ophober

sig typisk i centralnervesystemet,
sasom hjernen og rygmarven. Det
findes ogsa i @jne, lymfeknuder,
mandler, fordgjelsessystemet og
milten.
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Atypisk CWD (af EFSA betegnet Ly-%%), fundet hos kronhjort og elg i Fennoscandia?®??, indebaerer ikke
ophobning af CWD-prionet i det lymfoide vaev, men kun i centralnervesystemet®. Generelt blev
atypisk CWD fundet i dyr pa 10+ ar, og der spekuleres i om denne type af CWD maske er mindre
smitsom eller kan veere opstdet spontant®,

Kliniske tegn pa CWD inkluderer veegttab, adfeerdseendringer, nedsat eller manglende
muskelaktivitet i vommen og savlen. Ydermere sker der ogsa en gradvis nedsat fysisk form og tab af
kropsmasse, hvilket resulterer i udmagring, derfor termen ”"wasting disease/skrantesyge”, samt
depression og tab af frygt for mennesker®. | senere stadier kan pavirkede dyr udvise gget tgrst, gget
vandladning, gget spytproduktion og generel ukoordination. Det kliniske forlgb hos dyr i fangenskab
varer fra et par uger op til 3-4 maneder, for dgden indtraeffer®.

Inkubationstid og udvikling af kliniske tegn menes at vaere associeret med PRNP-genet hos hjorte,
hvor nogle polymorfismer af genet medfgrer lavere CWD-infektionsrater og langsommere udvikling
af klinisk CWD>’. Eksperimenter har vist, at inkubationstiden hos storgret hjort var omkring 15
maneder, mens den hos wapitihjorte var mellem 12 og 34 maneder, hvor nogle PRNP genotyper hos
begge arter udviste laengere inkubationstid®®. Generelt er der fundet hgjere CWD-praevalens hos
hanhjorte end hos hunhjorte, hvilket sandsynligvis kan forklares ved forskelligheder i adfaerd: hanner
hos visse arter af hjorte danner store bachelorgrupper og generelt bevaeger hanhjorte sig over stgrre
afstande og er i kontakt med flere hunner, hvilket kan gge kontaktraten3®°,

9. Eksisterende overvagningsstrategier (eksisterende og mulige fremtidige); early detection, silent
spread, risk based surveillance af transmission

Mellem 2007-2010 gennemfgrte den Europaeiske Kommission en undersggelse af CWD blandt 21
medlemslande samt Norge®® uden at finde CWD-positive hjorte®®. Efterfglgende, efter det fgrst fund



af CWD i Norge i 20162, implementerede den Europaeiske Kommission fra 2018-2020 et nyt CWD-
overvagningsprogram for hjortedyr i de seks EU-lande, der har rensdyr og/eller elge (Estland,
Finland, Letland, Litauen, Polen og Sverige)?®°. Ydermere startede Island og Norge ogsa deres egne
overvagningsprogrammer i denne tidsperiode. | dette overvagningsprogram blev der fundet 13 nye
tilfeelde af CWD i hhv. Norge, Sverige og Finland?®. Grundet fund af CWD, forlaengede Sverige
overvagningsprogrammet til at vare til februar 20222, Siden dette har de enkelte lande foretaget
forskellige former for overvagning?®. | Danmark finansierede Fgdevarestyrelsen, at Ksbenhavns
Universitet i samarbejde med Jeegerforbundet testede nedlagt hjortevildt og faldvildt for CWD i
efteraret 2022, uden dog at finde positive prgver®®®!. EFSA har generelt anbefalet at alle
medlemslande kgrer en minimal baggrundsovervagning for CWD samt etablerer et godt system for
prgvetagning og tests?®.

Der er pa nuvaerende tidspunkt pa EU-plan med Dyresundhedsloven indfgrt begreensninger af
flytninger af dyr fra Norge, Sverige og Finland til Danmark og andre EU-medlemslande®?. Dog kan
introduktion ogsa ske via inficeret kgd, trofaeer eller andet materiale udvundet fra hjorte. Der er pt.
indfgrt restriktioner pa indfgrsel af urinlokkemidler fra Fennoscandia, da levende dyr samt
urinlokkemidler synes at veere den mest sandsynlige CWD-smittevej ifglge EFSA%®.

10. Diagnostik

De nuvaerende standardmetoder til diagnosticering af CWD indebarer post-mortem screening af
obex eller retrofaryngeale lymfeknudebiopsier ved hjzaelp af en enzymkoblet immunosorbent assay
(enzyme-linked immunosorbent assay, ELISA) og bekrzeftelse via immunohistokemi (IHC)®*%4, IHC-
resultater kraever en kvalificeret patolog og giver en kvalitativ maling af sygdomsudvikling.
Antemortem ELISA og IHC-test kan udfgres med prgver fra rectoanale lymfevaev (rectoanal mucosa-
associated lymph tissue, RAMALT)®. Dog indebaerer en antemortem RAMALT-biopsi fangst,
lokalbedgvelse og kirurgisk prgvetagning af endetarmen, hvilket gér processen besveerlig og
stressende for dyrene®.

Nyere metoder er protein misfolding cyclic amplification (PMCA) og real-time quaking-induced
conversion (RT-QuIC). Begge metoder er udviklet til at amplificere prioner i prgver og dermed vaere
yderst faplsomme og specifikke®®®”. Hvor PMCA bruger ultalyd eller andre energikilder for at inducere
foldning, bruger RT-QuIC realtidskonvertion ved at male quaking-aktivitet (realtidsvibrationer eller
bevaegelser, der opstar som fglge af konversionen af normale prionproteiner til unormale
former)®4%%, Begge metoder har vist sig effektive til pavisning af prioner i vaev og kropsvaesker, selv i
minimale maengder, og kan derfor vise sig nyttige i forbindelse med antemortem
populationsundersggelsers®7,

Mere forskning inden for prioner er ngdvendigt, da der stadig er manglende viden om, hvordan
prioner smitter afhaengigt af subtyper — hvilket besvaerligggr preediktioner for risiko af smitte til
mennesker?.

11. Muligheder for forebyggelse af infektion hos dyr (af introduktion af agens samt
etablering/udvikling af forebyggende vaccinationsstrategier)

Forebyggelse af CWD-introduktion til Danmark kan ske i form af restriktioner, som der f.eks. allerede
er indfgrt med den nye Dyresundhedslov, hvor der er implementeret begraensninger mht. flytninger
af dyr fra Norge, Sverige og Finland til Danmark og andre EU-medlemslande®.

Der findes ingen vacciner mod CWD3%%,



12. Muligheder for kontrol, inddamning og bekaempelse (af spredning) herunder nedslanings- og
stand still-strategier baseret pa simuleringsmodeller

Pa trods af forvaltningsmaessige tiltag hos opdraettede hjorte gennem karantaener og aflivning, har
det vist sig umuligt at kontrollere CWD pga. prion-persistensen i miljget®. Kontrol af fritlevende
hjorte er derfor naesten umuligt, selvom Norge i deres forsgg pa kontrol aflivede mere end 2000
rensdyr i 2018 og efterfglgende har forsggt at forhindre migration ind i det afficerede omrade®®.
Indtil videre er aflivning og sikker bortskaffelse af inficerede dyr den anbefalede metode for kontrol.
Man kan forsgge sig med opsatning af hegn omkring kontaminerede omrader og indfgre
transportrestriktioner, maerkning af hjorte, og muligvis kan det vaere ngdvendigt helt at fjerne
hjortevildt fra ramte natur-, landbrugs- og forstads-omrader og i bufferzoner.

13. Muligheder for forebyggelse og behandling (vacciner og pharma) af mennesker

Der findes ingen vacciner eller behandling af prionsygdomme generelt, hverken hos dyr eller
mennesker3®%”. Mht. forebyggelse er der indtil videre intet, der tyder p4, at prioner kan smitte
gennem direkte menneske-til-menneske kontakt, men kraever oral indtagelse af inficerede animalske
produkter®. Selvom der ikke er indikationer p&, at CWD kan smitte til mennesker®'%33, har CDC og
EFSA forebyggende anbefalet ikke at indtage CWD-inficeret kgd®’. Forskere har dog fundet, at
scrapie-prioner kan overfgres aerosolt til mus i laboratoriet’®’?, og at CWD-prioner kan overfgres
aerosolt til virginiahjorte in vivo’2. Indtil videre er det ikke bevist, at prioner kan smitte aerosolt
under naturlige forhold’:, men dette betyder dog, at ved eventuelle prion/CWD-udbrud er det
ngdvendigt at undervise i biosikkerhed mht. handtering af inficerede produkter i laboratoriet, pa
slagterier og i felten’?.

14. Effekten af fremtidige risikofaktorer — herunder klimazaendringer (hgjere temperaturer og
ekstreme nedbgrsbegivenheder) og betydningen af eendringer i produktionsforhold, introduktion
af eksotiske vektorer, mellem-vaerter og reservoir-veerter samt resultatet af nye rewilding-
indsatser i naturen

Der er ikke noget, der tyder p3, at prionet, der forarsager CWD, er pavirket af klima. Dog kan klima
pavirke adfeerd, udbredelse og densitet af hjorte, der pa den made kan have indflydelse pa
spredning af CWD’3. Geografisk spredning ser ud til at vaere drevet af flytning af dyr og international
handel med produkter fra hjorte, f.eks. urin-baserede lokkemidler til jagt.
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